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Atopowe zapalenie skory

| miejscowe nadkazenie — codzienny -
problem w praktyce lekarza rodzinnego

Atopowe zapalenie skory (AZS)
to przewlekfa, nawrotowa,
zapalna choroba skary. Leczenie
i postepowanie profilaktyczne
muszg uwzgledniac ztozong i nie
do korica poznang patogeneze
AZS oraz jego wptyw na jakosc
Zycia. Stanowi ono istotny
problem ekonomiczny zaréwno
dla rodzicow dzieci z AZS, jak

i dla pacjentow dorostych.
/wigzane z tg chorobg miejscowe
nadkazenia sg wyzwaniem

w codziennej praktyce
dermatologa, alergologa, a takze
pediatry i lekarza rodzinnego.

Atopowe zapalenie skory jest chorobg nie-
jednorodng - niekiedy pacjent wykazuje
wyrazne cechy atopii, czesto jednak ich nie
ma. Ze wzgledu na brak istotnych marke-
réw laboratoryjnych przy rozpoznaniu AZS
nalezy kierowa¢ sie kryteriami Hanifina
i Rajki. Cztery gtéwne kryteria, tzw. wigk-
sze, to $wiad skory, typowe umiejscowienie
zmian skornych, przewlekly i nawrotowy
przebieg choroby oraz atopia u pacjenta
lub w wywiadzie rodzinnym. Z kolei wéréd
kryteriow mniejszych sg migdzy innymi
wezesny poczatek zmian, zwickszone ste-
zenie IgE, nietolerancja welny, nietoleran-
cja pokarmu, nawracajgce zakazenia sko-
ry, wyprysk rak, wyprysk stép, wyprysk
sutkow, sucha skora, zapalenie czerwieni
wargowej, bialy dermografizm, $wiad po
spoceniu.

— Wsréd tych kryteriéw niezwykle wazne
wydajq si¢ nawracajgce zakazenia skory.
W obrazie klinicznym mamy wowczas petne
spektrum wykwitow, od rumieni, grudek
przez wykwity skérne zwigzane z powsta-
waniem nadzerek do pekniec i strupow
- moéwi prof. dr hab. n. med. Agnieszka
Zebrowska, z Kliniki Dermatologii i Wene-
rologii Uniwersytetu Medycznego w Lodzi.

Poniewaz choroba jest niejednorodna,
w gabinecie moga si¢ pojawic¢ zardwno
pacjenci z niewielkimi, ograniczonymi
zmianami tylko w jednej lokalizacji (np.
u dzieci bedg to zmiany na policzkach), jak
i pacjenci ze zmianami rozlegtymi, zajmu-
jacymi caly tutéw lub cale konczyny.

Dwie gtowne fazy AZS

Przebieg AZS mozna podzieli¢ na dwie
gléwne fazy. - Faza pierwsza, typ wypry-
skowy, dotyczy gtownie dzieci do 3. roku
zycia. Zmiany majq charakter rumieniowo-
-grudkowy i pojawiajg sie ok. 3. miesig-
ca zycia. Zajmujg skore twarzy, owlosiong
skdre glowy i odsiebne czesci kotviczyn. To-
warzyszy im silny swigd oraz czesto nadka-
zenia bakteryjne, wirusowe lub grzybicze.
Faza druga, liszajowata, dotyczy dzieci,
miodziezy i dorostych. Zmiany majg cha-
rakter ograniczony, a stan zapalny obejmusje
przede wszystkim twarz, szyje oraz doty tok-
ciowe i podkolanowe. W tej fazie obserwusje
sie ogniska lichenizacji, gdzie widoczne jest
wzmozone poletkowanie i utrwalona po-
grubiata skéra, ktéra pozostaje u pacjenta
jako staty obraz kliniczny, nawet jesli nie ma
stanu zapalnego. Zdarzajg si¢ rowniez pa-
cjenci, ktérych zmiany dgzq do erytroder-
mii — wyjasnia prof. Agnieszka Zebrowska.

prof. Agnieszka Zebrowska:
Uszkodzenie bariery naskdrkowej jest
najbardziej charakterystyczng cecha
AZS. Dbanie o jej odbudowe Stanowi
gtowny, najwazniejszy cel leczenia tej
choroby, jest tez najskuteczniejsza
forma profilaktyki nawrotow i rozwoju
zapalenia

Btedne koto

- W skorze dotknietej atopowym zapale-
niem ma miejsce szereg proceséw, takich jak
uposledzenie odpowiedzi immunologicznej,
uposledzenie budowy bariery naskorkowej,
spadek produkcji biatek przeciwdrobno-
ustrojowych, wzmozona przeznaskorkowa
utrata wody, nasilona odpowied? zalezna
od limfocytow Thl, Th2, jak rowniez za-
lezna od Sciezki STAT/JAK, obnizona syn-
teza AMP, wzmozona kolonizacja skéry
przez gronkowca zlocistego. Do tego docho-
dzi wiele substancji odpowiedzialnych za
Swigd, takich jak neuropeptydy, histamina,
interleukina 31 - wylicza prof. Agniesz-
ka Zebrowska. — To wszystko prowadzi do
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mechanizmu blednego kota. Uszkodzona
bariera naskdrkowa powoduje powstawanie
stanu zapalnego, a stan zapalny ze wzmozo-
nym swigdem wywoluje przymus drapania,
co nasila uszkodzenie bariery naskorkowej
i prowadzi do cigglego procesu zapalnego.
Warto podkresli¢, ze bariera naskdrko-
wa jest niezwykle waznym elementem
w patogenezie AZS, poniewaz zapewnia
integralno$¢ naskorka, zapobiega wnika-
niu szkodliwych substancji ze srodowi-
ska, przeciwdziala szkodliwemu dziataniu
ultrafioletu czy mikroorganizmow, powsta-
je w niej naturalny czynnik nawilzajacy
i lipidy, gtéwnie ceramidy, cholesterol, wol-
ne kwasy ttuszczowe. — Uszkodzenie barie-
ry naskorkowej jest najbardziej charaktery-
styczng cechg AZS. Dbanie o jej odbudowe
stanowi glowny, najwazniejszy cel leczenia
tej choroby, jest tez najskuteczniejszg formg
profilaktyki nawrotéw i rozwoju zapalenia
- mowi prof. Agnieszka Zebrowska.
Nadzerkom i strupom, ktére pojawiajg sie
po przerwaniu ciaglosci skory, towarzyszy
duza bolesnos¢. — Sg to rowniez miejsca,
w ktorych mogq sie pojawiac nadkazenia
bakteryjne, czyli miodowozotte strupy — do-
daje prof. Agnieszka Zebrowska.

Indywidualny dobdr leczenia

- Kazdy pacjent z AZS moze miec inny po-
ziom swigdu, inng liczbg nawrotow zakazen
bakteryjnych, inng liczbe zaostrzeti. Dlatego
niezwykle wazny jest indywidualny dobér
leczenia w zaleznosci od aktywnosci procesu
chorobowego, rozlegtosci zmian skornych,
objawow podmiotowych i wspétistniejg-
cych choréb atopowych — podkresla prof.
Agnieszka Zebrowska. — Leczenie nalezy
rozpoczgd jak najwczesniej, kiedy pojawiajg
sig pierwsze objawy kliniczne. Wazne jest za-
pobieganie zmianom zapalnym w niemow-
lectwie i kontrola aktywnych i subklinicznych
standw zapalnych, z ktorymi mamy chyba
najwiekszy problem — dodaje.
Opublikowany przez Europejska Akade-
mie Dermatologii i Wenerologii konsensus
dotyczacy postgpowania w AZS opisuje
strategie podstawowa dla kazdego typu
atopowego zapalenia skory. — Jest to przede
wszystkim terapia emoliencyjna, doktad-
nie okreslajgca czgstos¢ smarowania i licz-
be miligraméw emolientu stosowanych
codziennie, jak réwniez odkazanie skdry.
W tagodnym AZS stosuje sig terapie reak-
tywng glikokortykosteroidami miejscowy-




mi lub inhibitorami kalcyneuryny — mowi
prof. Agnieszka Zebrowska. - Z kolei w AZS
o umiarkowanym przebiegu powinna by¢
stosowana terapia proaktywna z inhibito-
rami kalcyneuryny bgdz glikokortykoste-
roidami miejscowymi, mokre opatrunki,
fototerapia czy leczenie klimatyczne. Cigzkie
AZS, zaréwno u dzieci, jak i dorostych, wy-
maga hospitalizacji i leczenia immunosu-
presyjnego, z wyboru jest to cyklosporyna A,
ewentualnie inne leki supresyjne, takie jak
metotreksat czy azatiopryna, lub tez lecze-
nie biologiczne — dupilumab - dodaje.
Polski konsensus dotyczacy postepowania
w AZS opracowany przez Polskie Towarzy-
stwo Dermatologiczne, Polskie Towarzystwo
Alergologiczne, Polskie Towarzystwo Pedia-
tryczne i Polskie Towarzystwo Medycyny
Rodzinnej bardzo podobnie okresla zakres
terapii w kazdym z tych przypadkow AZS.

Problemy w leczeniu AZS

— Pacjenci bardzo czesto opdzniajg terapie
w obawie przed dziataniami niepozgda-
nymi glikokortykosteroidow miejscowych
i inhibitorow kalcyneuryny. Stosujg nie-
adekwatne ilosci lekéw i stgd brak odpo-
wiedniego efektu klinicznego. Czesto mimo
jasnego przekazu od lekarza: kiedy, jak, ile
i na jaki obszar skory stosowac preparat,
pacjent o tym zapomina. Dlatego mysle, ze
istotna jest informacja w formie pisemnej,
czytelna w przekazie. Wtedy moze pacjent
bedzie stosowat emolient systematycznie.
Nalezy wyjasnic, dlaczego zalecamy terapie
proaktywng, mimo Ze stan skéry si¢ popra-
wia i nie ma juz stanu zapalnego. Nalezy
tez wyttumaczy¢ rodzicom malych dzie-
ci koniecznos¢ reagowania nawet na naj-
mniejsze zmiany zapalne, poniewaz mamy
malg liczbe preparatow przeciwzapalnych
zarejestrowanych dla dzieci ponizej 2. roku
zycia i nalezy stosowac terapie profilaktycz-
ng - méwi prof. Agnieszka Zebrowska.

Terapia proaktywna

Terapia proaktywna to terapia takrolimu-
sem likwidujgca nawet minimalny proces
zapalny. Dozwolona jest od 2. roku zycia,
mozna jg stosowaé zaréwno u dzieci, jak
i u dorostych.

- U dzieci stosujemy stezenie inhibitorow
kalcyneuryny na poziomie 0,03 proc., u 0séb
dorostych 0,1 proc. Jest to niewgtpliwie
kuracja korzystna farmakoekonomicznie,
poniewaz pozwala zuzy¢ mniej substancji
czynnych, oczywiscie przy prawidtowym
stosowaniu emolientow — wyjasnia prof.
Agnieszka Zebrowska. - Miejscowe inhibi-
tory kalcyneuryny, takie jak pimekrolimus
i takrolimus, to preparaty bez potencjatu
atrofogennego, z nieoznaczalnym stezeniem
w surowicy, niefototoksyczne, niepowodujgce
alergii kontaktowej. Szczegélne wskazanie do
ich stosowania to skéra twarzy, szyi, okolice
faldek. Rzadko dajg efekty uboczne, zwykle
jest to rumiert i pieczenie skory, ktore prze-
mija po kilku minutach. To niewgtpliwie
przetom w leczeniu AZS, gdyz wykazujg one
skutecznos¢ podobng do glikokortykostero-
idow, ale majg lepszy profil bezpieczeristwa,
zwlaszcza w dlugotrwalej kontroli choroby.
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prof. Agnieszka Zebrowska: Miejscowe
inhibitory kalcyneuryny,

takie jak pimekrolimus i takrolimus,

to preparaty bez potencjatu
atrofogennego, z nigoznaczalnym
stezeniem w surowicy, niefototoksyczne,
niepowodujace alergii kontaktowej

W tagodnych postaciach AZS u pacjentéw
powyzej 2. roku zycia mozemy zastosowac
w schemacie cigglym lub przerywanym
pimekrolimus 1 proc. i u tych pacjentow
sprawdza si¢ on zaréwno w lokalizacjach
wrazliwych, jak i w okolicach dotéw tokcio-
wych czy podkolanowych. Takrolimus nato-
miast jest na pewno preparatem silniejszym
niz pimekrolimus, mozemy go aplikowa’
2 razy dziennie w okresie terapii reaktywnej,
nastepnie raz dziennie do ustgpienia zmian.
Ma dziatanie przeciwzapalne, przeciwswig-
dowe i co niezwykle wazne — udowodniong
zdolnos¢ odbudowy bariery naskérkowej.
Zmniejsza aktywnos¢ proteaz i przeznaskor-
kowg utrate wody, zwieksza integralnos¢
naskdrka i normalizuje pH. Zwigksza natu-
ralng ekspresje biatek przeciwbakteryjnych,
w zwigzku z czym wplywa na kolonizacje
przez gronkowca zlocistego. Poréwnujgc
skutecznos¢ i bezpieczeristwo proaktywnej
terapii podtrzymujgcej takrolimusem stoso-
wanym 2 razy w tygodniu ze standardowg
terapiq zaostrzett w AZS przez 12 miesigcy,
wykazano zmniejszenie liczby zaostrzeti ze
Srednio kilku, a u niektérych pacjentow na-
wet kilkunastu do Srednio dwdch w ciggu
roku. Wydtuzamy wiec czas remisji - dodaje.
- W terapii AZS stosujemy réwnieZ miejsco-
we glikokortykosteroidy, ktére majg dzia-
tanie immunosupresyjne i szeroki wplyw
na uktad immunologiczny. Ich aplikacja
zmniejsza kolonizacje skory przez gronkow-
ca zlocistego. Mamy obecnie do dyspozy-
cji leki nowoczesne, z niskim potencjatem
atrofogennym, ktdre aplikuje si¢ raz dzien-
nie, zawsze naprzemiennie z emolientami.
Musimy pamietac o problemie nadwrazli-
wosci, wigc jesli pacjent zgtasza problemy,
powinnismy wykonac testy platkowe z gli-
kokortykosteroidami i podjgc probe terapii
inhibitorami kalcyneuryny, odstawiajgc
sterydy. Pamietajmy o rozmowach z pacjen-
tami i o tym, ze niektdrzy z nich bardzo sie
bojg sterydow. Sg tez tacy, ktorzy stosujg ich
za duzo i czasem tam, gdzie nie powinni -
przestrzega prof. Agnieszka Zebrowska.

o
c
G

o
=
€
S

=
=
=
<
5
£

www.KurierMedyczny.com

menedzera zdrowia > 07/2020

Wtorne infekcje bakteryjne skory

Czgstym problemem w AZS s3 nadkaze-
nia bakteryjne, inaczej zliszajcowacenie.
- Dotyczy ono dermatoz zapalnych, zwlasz-
cza tych, w ktorych wystepujg objawy wy-
siekowe, jest swigd, dochodzi do wtdrnych
wykwitéw zwigzanych z drapaniem. Tam
ma miejsce kolonizacja przez gronkowca
zlocistego i paciorkowce. Klinicznie mani-
festuje si¢ ona powstaniem migkkich, mio-
dowozéitych strupéw. Wszystkie dermatozy
zapalne, ktorym towarzyszy swigd, sprzyja-
jg wtornym infekcjom bakteryjnym skory.
Nalezy leczy¢ infekcje bakteryjng, a réwno-
legle dermatoze zapalng, ktora jest jej pod-
fozem — méwi prof. Agnieszka Zebrowska.
W okresie zaostrzenia AZS wida¢ $cistg za-
lezno$¢ pomiedzy nasileniem stanu zapal-
nego, swigdem i drapaniem a kolonizacja
skory przez gronkowca zlocistego i utratg
réznorodnosci mikrobiologicznej w skorze
pacjentow z AZS. — Mogg to by¢ zaréwno
zmiany ograniczone do jednej lokalizacji,
jak i uogdlnione zmiany z miodowozéltymi
strupami, z bardzo duzym swigdem, a po-
tem ze zmianami o charakterze rumienia
i ztuszczania - ttumaczy prof. Agnieszka
Zebrowska.

AZS i gronkowiec ztocisty

Dlaczego w przebiegu AZS dochodzi do tak
duzej kolonizacji gronkowcem ztocistym?
— Poniewaz zachodzg okolicznosci wybitnie
sprzyjajqce tej kolonizacji. Jest to na pewno
zwigkszona adhezja gronkowca w zwigzku
z nadprodukcjq fibronektyny i fibrynogenu,
a takze defekt bariery naskérkowej, zmniej-
szona zawartos¢ lipidéw w skorze, suchos¢
skory oraz zmniejszona produkcja endogen-
nych peptydow przeciwbakteryjnych przez
keratynocyty - odpowiada prof. Agnieszka
Zebrowska.

W zwigzku z tym wg polskiego konsensusu
dotyczacego postepowania w AZS kazde
zaostrzenie objawow AZS powinno by¢
uwazane za zaostrzenie by¢ moze zwigzane
z infekcjg, najczesciej gronkowcowa. Era-
dykacja gronkowca zlocistego wplywa na
poprawe przebiegu choroby.

- Wyniki badan wskazujg na skutecznos¢
terapeutyczng srodkow odkazajgcych -
oktenidyny, chlorheksydyny, oraz prepa-
ratow przeciwbakteryjnych — mupirocyny,
kwasu fusydowego i retapamuliny, w sto-
sunku do gronkowca zlocistego. Nie zaleca
sie przewlektego stosowania antybiotykow
miejscowych ze wzgledu na mozliwos¢
powstania antybiotykoopornosci - méwi
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prof. Agnieszka Zebrowska:
Mupirocyna jest jedynym migjscowym
antybiotykiem do stosowania

w dermatologii, ktdry zostat
umieszczony w wykazie lekdw
niezbednych wg Swiatowej
Organizacji Zdrowia

prof. Agnieszka Zebrowska. - Uzasadnie-
niem dla stosowania antybiotykéw doust-
nych jest zaostrzenie AZS z klinicznymi ob-
jawami zakazenia bakteryjnego. Zalecane
sq krotkie kursy doustnych antybiotykéw,
np. cefalosporyny. W innych przypadkach
leczenie antybiotykami doustnymi jest nie-
wskazane. Ze wzgledu na zaburzenie profilu
peptydow przeciwbakteryjnych w AZS uzy-
skanie trwatej dekolonizacji skory nie jest
praktycznie mozliwe — zastrzega.

Podstawy terapii miejscowej

— Podstawg terapii miejscowej jest mupirocy-
na i kwas fusydowy. W przypadku leczenia
stanu zapalnego z nadkazeniem bakteryjnym
chetnie korzystamy z preparatow tgczonych.
Mozemy wykorzystaé polgczenie glikokorty-
kosteroidu z antybiotykiem i wtedy nie musi-
my juz stosowac dwdch aplikacji odsunietych
w czasie. W przypadku fatdow, gdzie moze
dojs¢ do nadkazenia drozdzakami, stosujemy
czesto preparaty lgczone, np. antybiotyk i lek
przeciwbakteryjny i/lub przeciwgrzybiczy —
méwi prof. Agnieszka Zebrowska.

- Musimy pamietac, ze mupirocyna jest
jedynym miejscowym antybiotykiem do
stosowania w dermatologii, ktory zostat
umieszczony w wykazie lekéw niezbednych
wg Swiatowej Organizacji Zdrowia. I te
preparaty wykorzystujemy. Na podstawie
prac z osrodka rzeszowskiego, gdzie badano
lekoopornos¢ szczepow izolowanych u pa-
cjentow z AZS, wiemy, ze izolowane szczepy
wykazywaly opornosc¢ na antybiotyki stoso-
wane czesciej, oglnie i miejscowo niz przy
jedynie stosowaniu miejscowym, w zwigzku
z czym rekomenduje sig stosowanie tych pre-
paratéw miejscowo — méwi prof. Agnieszka
Zebrowska. - Wyzszg opornosé wykazujg te
szczepy wobec erytromycyny, klindamycyny
czy wobec starszych generacji antybiotykow
niz wobec kwasu fusydowego (7,3 proc.),
natomiast najmniejszqg wobec mupirocyny
(4,9 proc.) - dodaje.

- Przy eradykacji gronkowca ztocistego ze
skolonizowanej skory nigdy nie uzyskamy
trwatej dekolonizacji. Stqd prace, ktére mo-
wig, Ze wysiewy i zaostrzenia powinny by¢
leczone tak krotko, jak sie da, poniewaz
generujemy dos¢ duzg lekoopornosc - wyja-
$nia prof. Agnieszka Zebrowska. — W pracy
z osrodka gdaniskiego wykazano wsréd pa-
cjentow z AZS lekoopornos¢ populacji wo-
bec kwasu fusydowego na poziomie 15 proc.,
mupirocyny 17 proc., ale juz ta lekoopornosc¢
roznita sie w stosunku do szczepéw MRSA
i MSSA. W tym przypadku lekiem z wyboru
jest niewgtpliwie mupirocyna, wobec ktdrej
dla szczepu MRSA w ogéle nie wykazywano
opornosci, podczas gdy wobec kwasu fusy-
dowego 18 proc., a jeszcze wyzszg wobec
starszych antybiotykéw. W zwigzku z tym
na pewno musimy pamigtac o nowych re-
komendacjach dotyczgcych stosowanych
preparatow i prowadzic terapie profilak-
tyczng, emoliencyjng i proaktywng, kté-
ra pozwoli oszczedzi¢ chorym stosowania
substancji aktywnych i leczenia zaostrzeti
wynikajgcych ze zliszajcowacenia - méwi
prof. Agnieszka Zebrowska. .
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